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Introduction.  —  La  présence  de  cellules  indépendantes  dans  les  cancers  invasifs  de  l’estomac  est
généralement  considérée  comme  un  facteur  de  mauvais  pronostic,  mais  cette  hypothèse  a  été
peu analysée  dans  les  cancers  superﬁciels  de  l’estomac.  Le  but  de  cette  étude  était  de  comparer
les caractéristiques  clinico-histologiques  et  les  résultats  des  patients  ayant  une  chirurgie  à  visée
curative pour  cancer  superﬁciel  à  cellules  indépendantes  (CSCI)  ou  non  (CS-non-CI).
Méthode.  —  Les  caractéristiques  anatomo-histologiques  et  la  survie  globale  à  5  ans  étaient  ana-
lysées chez  334  patients  ayant  eu  une  gastrectomie  à  visée  curative  avec  curage  ganglionnaire
D2 pour  cancer  superﬁciel  entre  janvier  1994  et  décembre  2008,  étaient  analysés  de  manière
rétrospective  selon  le  type  de  type  histologique.
Résultats.  —  Les  caractéristiques  anatomo-histologiques  étaient  similaires  entre  les  deux
groupes CSCI  et  CS-non-CI,  à  l’exception  de  l’âge,  l’aspect  ulcéré  et  la  présence  de  méta-
stases ganglionnaires.  Le  taux  de  récidive  après  gastrectomie  était  signiﬁcativement  plus  faible
dans le  groupe  CS-non-CI  (10,4  %  vs  19,6  %,  p  <  0,05).  Le  taux  de  survie  globale  à  5  ans  était  de
88,6 %  dans  toute  la  série,  mais  il  était  signiﬁcativement  meilleur  dans  le  groupe  CSCI  (93,9  %  vs
85,8 %,  p  =  0,02).  L’analyse  multivariée  montrait  que  le  sous-type  histologique  CSCI,  les  emboles
lymphatiques,  et  les  métastases  ganglionnaires  étaient  des  facteurs  indépendants  de  mauvais
pronostic.
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Conclusions.  —  Cette  étude  a  montré  que  les  caractéristiques  biologiques  des  CSCI  sont  pro-
bablement  différentes  de  celles  des  autres  tumeurs  peu  différenciées  au  stade  précoce  de
la maladie.  Le  CSCI  de  l’estomac  pourrait  avoir  un  pronostic  plus  favorable  que  ce  qui  est
généralement  admis.
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n  1962,  la  Société  japonaise  d’endoscopique  digestive  a
éﬁni  le  cancer  gastrique  superﬁciel  de  l’estomac  (CSE)
omme  une  lésion  conﬁnée  à  la  muqueuse  et/ou  la  sous-
uqueuse,  indépendamment  du  degré  d’envahissement
anglionnaire  [1].  La  nécessité  de  distinguer  entre  can-
er  superﬁciel  et  cancer  invasive  est  la  différence  de  leur
ronostic.  Après  résection  chirurgicale  à  visée  curative,  le
ronostic  du  CSE  est  généralement  favorable  avec  un  taux  de
urvie  à  5  ans  de  plus  de  90  %  [2,3].  La  proportion  de  CSE  par
apport  à  tous  les  cancers  gastrique  a  augmenté  à  près  de
0  %  en  Corée  et  au  Japon  [4—6].  Grâce  au  développement
u  dépistage  de  masse  et  les  avancées  dans  les  techniques
’endoscopie,  une  tendance  similaire  a  été  observée  en
hine  durant  ces  dernières  décennies.
Selon  l’Association  japonaise  sur  le  cancer  gastrique,
es  cancers  gastriques  indifférenciés  sont  les  adénocarci-
omes  peu  différenciés,  les  adénocarcinomes  mucineux  et
es  carcinomes  à  cellules  indépendantes  [7].  Les  carci-
omes  à  cellules  indépendantes  (CCI)  sont  déﬁnies  comme
es  cancers  gastriques  où  prédomine  un  contingent  de
ellules  malignes  isolées  ou  en  amas  contenant  de  la
ucine  intra-cytoplasmique  [8].  Généralement  les  CCI,  les
dénocarcinomes  peu  différenciés  et  les  adénocarcinomes
ucineux  sont  assimilés  du  fait  de  résultats  jugés  mau-
ais.  Cependant,  la  signiﬁcation  pronostique  des  CCI  dans  le
ous-type  CSE  reste  controversée.  Certaines  études  ont  rap-



















pell  histology  is  regarded  as  an  independent  predictor  of  poor
enocarcinomas,  but  its  biologic  behavior  in  early  gastric  cancer
to  compare  the  clinicopathological  features  and  outcomes  in
section  between  SRCs  and  non-SRCs  histologic  types  of  early
atures  and  the  overall  survival  rates  of  334  patients  with  early
rative  resection  from  January  1994  to  December  2008  were
mpared  according  to  the  histologic  type.
ures  were  comparable  between  two  groups,  except  age,  ulcer
mph  node  metastasis.  The  incidence  of  recurrence  for  SRCs
n  that  for  non-SRCs  group  (10.4%  vs  19.6%;  P  =  0.05).  The  ove-
.6%  in  all  cases.  The  overall  survival  rate  of  patients  in  SRCs
an  that  of  patients  in  non-SRCs  group  (5-year  survival,  93.9%  vs
analysis  revealed  that  SRCs  subtype,  lymphovascular  invasion,
 independent  prognostic  factors.
led  that  the  biological  behaviour  of  SRCs  was  different  from
istologic  subtypes  in  early  stage.  Early  gastric  cancer  with
 incidence  of  lymph  node  metastasis  and  a  relatively  favorable
rights  reserved.
apport  à  d’autres  cancers  peu  différenciés  [9,10]. De  ce
ait,  les  cancers  superﬁciels  sont  subdivisés  en  deux  sous-
ypes  : les  cancers  superﬁciels  à cellules  indépendantes
CSCI)  et  les  cancers  à cellules  non  indépendantes  (CS-non-
I),  et  doivent  être  évalués  séparément  à  cause  de  résultats
arcinologiques  différents.  Le  but  de  cette  étude  rétrospec-
ive  était  de  comparer  les  caractéristiques  anatomocliniques
t  les  résultats  carcinologiques  des  CSCI  et  les  CS-non-CI
hez  les  patients  ayant  eu  une  gastrectomie  à  visée  curative.
atients et méthode
atients
ette  étude  a  obtenu  l’autorisation  de  l’administration
ospitalière.  Au  total  334  patients  ayant  une  gastrectomie
our  cancer  avec  un  curage  ganglionnaire  D2  pour  un  CSE
eu  différencié  de  l’estomac  de  janvier  1994  à décembre
008  dans  le  service  de  chirurgie  abdominale  oncologique,
ôpital  du  cancer  (du  collège  de  l’Union  médicale  de  Pékin
 l’Académie  chinoise  des  sciences  médicales)  ont  été  sélec-
ionnés  pour  cette  étude.  Les  patients  ayant  une  récidive  ou
n  cancer  multifocal  étaient  exclus.  La  classiﬁcation  histolo-
ique  était  faite  selon  l’Association  japonaise  pour  le  cancer
astrique  [7].
Tous  les  patients  avaient  systématiquement  une  opaci-
cation  gastroduodénale,  une  endoscopie  dans  leur  bilan
réopératoire  aﬁn  de  conﬁrmer  la  localisation  et  le  type
Cancer  superﬁciel  de  l’estomac  à  cellules  indépendantes  
histologique.  Étaient  systématiquement  réalisées  une  radio-
graphie  du  thorax,  une  échographie  abdominale,  une
tomodensitométrie  conﬁrmant  l’absence  de  diffusion  pul-
monaire,  hépatique,  ou  locale  (pancréas,  rate,  foie  côlon).
Une  écho-endoscopie  n’était  pas  réalisée  de  manière
systématique.  Tous  les  patients  ont  eu  une  gastrectomie  sub-
totale  ou  totale  selon  la  localisation  tumorale  et  l’analyse
extemporanée  des  limites  de  résection,  ainsi  qu’un  curage
ganglionnaire  D2.  Les  patients  ayant  un  CSE  situé  dans  tiers
distal  de  l’estomac  avaient  une  gastrectomie  distale,  ceux
qui  avaient  un  CSE  du  tiers  moyen  avaient  une  gastrectomie
soit  une  gastrectomie  distale  soit  une  totale  selon  le  sens  de
la  diffusion  de  la  tumeur.  Une  gastrectomie  proximale  était
indiquée  chez  les  patients  ayant  un  CSE  du  tiers  proximal
et  une  gastrectomie  totale  était  indiquée  chez  les  patients
ayant  un  CSE  diffus.
Ainsi,  une  gastrectomie  distale  était  réalisée  dans
283  cas,  une  totale  dans  33  cas,  et  une  proximale  dans
18  cas.  Aucun  patient  n’a  eu  un  traitement  néo-adjuvant.
La  reconstitution  du  circuit  alimentaire  était  faite  après
gastrectomie  distale  selon  la  technique  de  Billroth  I,  II,
ou  anse  en  Y  après  gastrectomie  totale.  Toutes  les  pièces
opératoires  étaient  analysées.  L’analyse  histologique  et
le  type  de  tumeurs  étaient  faits  selon  les  critères  de
l’Organisation  mondiale  de  la  santé  (OMS),  les  CSCI  étaient
déﬁnis  par  un  contingent  de  cellules  indépendantes  de  plus
de  50  %.  Les  pièces  étaient  ﬁxées  dans  du  formol  et  pré-
parées  avec  section  de  tranches  de  3  mm,  avec  coloration
à  l’hématoxiline-éosine.  Les  ganglions  étaient  recherchés
macroscopiquement  et  préparés  le  cas  échéant  dans  des
blocs  de  parafﬁne  avec  la  même  technique  de  coloration.
Tableau  1  Comparaison  des  caractéristiques  clinico-histologi
Variable  Total  (%)  Grou
Sexe  
Masculin  201  (62,9)  73
Féminin  133  (37,1)  42
Âge,  ans  
≤  60  221  (66,2)  62
60  113  (33,8)  53
Taille  tumorale  (mm)
≤  20 162  (48,5) 58
20  172  (51,5)  57
Siège  de  la  tumeur
Tiers  supérieur 20  (6,0) 5
Tiers  moyen 79  (23,7) 30
Tiers  inférieur 235  (70,3) 80
Type  macroscopique
Surélevé  36  (10,8) 8
Plan  70  (21,0) 15
Déprimé  228  (68,2) 92
Ulcère  
Présent  118  (35,3)  18
Absent  216  (64,7)  97
Extension  en  profondeur  
Muqueuse  170  (50,9)  63
Sous-muqueuse  164  (49,1)  52
Envahissement  lymphatique  
Présent  18  (5,4)  8
Absent  316  (94,6)  107
Métastases  ganglionnaires  
Présentes  48  (14,4)  9
Absentes  286  (85,6)  106381
Parmi  les  patients  de  cette  série,  115  patients  avait  un
CSCI  (34,4  %)  et  219  un  CS-non-CI  (65,6  %).  Les  caractéris-
tiques  cliniques,  histologiques,  et  le  suivi  étaient  analysés.
Les  facteurs  clinico-histologiques  comme  l’âge,  le  sex-ratio,
la  taille  et  la  localisation  du  CSE,  l’aspect  macroscopqiue,  le
type  histologique,  la  présence  d’ulcération,  l’extension  en
profondeur,  le  statut  ganglionnaire  étaient  déﬁnis  selon  la
classiﬁcation  japonaise  [7]. Le  plus  grand  diamètre  déﬁnis-
sait  la  taille  tumorale.  Les  types  macroscopiques  incluaient
le  type  I  —  saillant,  le  type  IIa  —  surélevé,  le  type  IIb
—  plan,  le  type  IIc  —  déprimé,  et  le  type  III  —  excavé.  Les
formes  ulcérées  ou  sous  la  forme  d’une  cicatrice  d’ulcère
étaient  considérées  comme  des  types  ulcérés.  La  profondeur
de  la  lésion  déﬁnissait  les  formes  muqueuses  ou  sous-
muqueuses.  L’atteinte  ganglionnaire  était  déﬁnie  par  la
présence  d’emboles  lymphatiques  dans  les  canaux  lympha-
tiques  ou  les  vaisseaux  sanguins.
La  survie  globale  et  le  type  de  récidive  étaient  comparés
entre  les  deux  groupes  :  le  groupe  CSCI  était  considéré
comme  le  groupe  traité.
Le suivi
Tous  les  patients  ayant  survécu  à  la  chirurgie  étaient  suivis
jusqu’à  leur  décès  ou  une  date  limite  (31  mars  2014)  tous  les
3  mois  pendant  les  deux  premières  années  postopératoires
puis  tous  les  6  mois  avec  la  réalisation  de  radiographies
thoraciques,  une  échographie  abdominale  ou  une  tomo-
densitométrie  et  un  dosage  des  marqueurs  tumoraux.  Ce
suivi  était  assuré  soit  par  une  consultation  médicale,  soit  par
appel  téléphonique,  soit  par  courrier.  La  durée  moyenne  de
ques  des  patients  avec  CSCI  et  ceux  avec  CS-non-CI.
pe  CSCI  (%)  Groupe  CS-non-CI  (%)  p
0,372
 (63,5)  128  (54,4)
 (36,5)  91  (41,5)
0,849
 (53,9)  119  (54,3)
 (46,1)  100  (45,7)
0,609
 (50,4)  104  (47,5)
 (49,6)  115  (52,5)
0,537
 (4,3) 15  (6,8)
 (26,1)  49  (22,4)
 (69,6) 155  (70,8)
0,092
 (7,0) 16  (7,3)
 (13,0) 50  (22,8)
 (80,0) 153  (69,9)
0,001
 (15,7)  100  (45,7)
 (84,3)  119  (54,3)
0,813
 (54,8)  117  (53,4)
 (45,2)  102  (46,6)
0,358
 (7,0)  10  (4,6)
 (93,0)  209  (95,4)
0,005
 (8,5)  39  (17,8)
 (91,5)  180  (82,2)













































Tableau  2  Analyse  univariée  des  facteurs  pronostiques.
Facteur  n  Taux  de
survie  à
5  ans  (%)
p
Type  CSCI  0,027
Non  219  85,8
Oui  115  93,9
Sexe  0,511
Masculin  201  89,6
Féminin  133  87,2
Âge,  ans  0,131
≤  60  221  90,5
60  113  84,982  
uivi  était  de  97  mois  (66—236)  et  seuls  les  décès  en  rapport
vec  le  CSE  étaient  considérés.  Trois  patients  étaient  perdus
e  vue  et  ont  été  exclus  de  l’analyse.
nalyse statistique
’analyse  statistique  était  faite  avec  le  logiciel  SPSS  ver-
ion  15.0  pour  Windows  (SPSS  Inc.,  Chicgo  IL,  États-Unis).
es  résultats  étaient  donnés  en  pourcentages,  moyennes
écarts-types)  ou  médianes  (extrêmes).  Les  variables  quan-
itatives  et  qualitatives  étaient  comparées  avec  le  test  t
e  Student  et  le  test  Chi2 respectivement.  La  survie  globale
tait  analysée  selon  la  méthode  de  Kaplan-Meier.  Le  test
og-rank  était  utilisé  pour  comparer  les  courbes  de  survie.
e  modèle  de  Cox  était  utilisé  pour  identiﬁer  les  facteurs
ronostiques.  La  régression  pas  à  pas  était  utilisée  pour  éta-
lir  le  modèle  statistique  associant  les  facteurs  pronostiques
t  la  survie  globale  des  patients.  Une  valeur  de  p  <  0,05  était
onsidérée  comme  statistiquement  signiﬁcative.
ésultats
aractéristiques clinico-histologiques
ous  avons  comparé  les  caractéristiques  des  patients  ayant
ifférents  types  histologiques  (Tableau  1).  Les  deux  groupes
taient  similaires  concernant  l’âge  et  le  sexe.  Malgré  la  pré-
ence  de  plus  d’ulcères  et  de  métastases  ganglionnaires,
[15,7  %  vs  45,7  %  ;  p  =  0,001]  ;  [6,9  %  vs  18,3  %  ;  p  =  0,005])
ans  le  groupe  CS-non-CI,  la  taille  tumorale  (p  =  0,609),
e  siège  (p  =  0,537),  le  type  macroscopique  (p  =  0,092),
’extension  en  profondeur  (p  =  0,813),  et  les  emboles  lym-
hatiques  (p  =  0,358)  étaient  similaires  dans  les  groupes  CSCI
t  CS-non-CI.
écidives
es  récidives  locales  sont  les  récidives  dans  le  site  opé-
atoire,  anastomotique,  ou  péritonéale  (c’est-à-dire  toute
écidive  dans  la  cavité  abdominale  sous  la  forme  de  plusieurs
odules).  Les  récidives  à  distance  sont  les  localisations  hépa-
iques,  les  localisations  extra-abdominales,  les  métastases
anglionnaires  à  distance  des  territoires  péri-tumoraux.
ans  le  groupe  CSCI  des  récidives  sont  survenues  chez
2  patients  (19,6  %)  dont  7  sont  décédés,  alors  que  dans
e  groupe  CS-non-CI,  des  récidives  sont  survenues  chez
3  patients  (10,4  %)  dont  31  sont  décédés,  p  <  0,05.
urvie
e  taux  de  survie  globale  à  5  ans  était  de  88,6  %  pour
’ensemble  de  la  série.  Le  taux  dans  le  groupe  CSCI  était













Tableau  3 Analyse  en  régression  logistique  multiple  de  la  sur
Facteurs  Coefﬁcient  de  régression  E
Type  de  CSCI 1,182  0
Ulcère  0,912  0
Envahissement  sous-muqueux 0,725  0
Diffusion  lymphatique 0,610 0
Métastases  ganaglionnaires 1,542 0Taille  tumorale  (mm)  0,402
≤  20  162  90,1
20  172  87,2
Siège  de  la  tumeur  0,868
Tiers  supérieur  20  85,0
Tiers  moyen  79  88,6
Tiers  inférieur  235  88,9
Type  macroscopique  0,999
Surélevé  36  88,9
Plan  70  88,5
Déprimé  228  88,6
Ulcère  0,099
Présent  118  84,7
Absent  216  90,7
Extension  en  profondeur  0,066
Muqueuse  170  91,8
Sous-muqueuse  164  85,4
Envahissement  lymphatique 0,024
Présent 18  72,2
Absent  316  89,6
Métastases  ganglionnaires  0,026
Présentes  48  79,2
Absentes  286  90,2
93,9  %  vs  85,8  %  ;  p  =  0,027).  L’analyse  univariée  de  la  mor-
alité  globale  à  5  ans  montrait  que  le  type  histologique  CSCI,
es  emboles  lymphatiques,  les  métastases  ganglionnaires
taient  des  facteurs  pronostiques  (Tableau  2).  L’analyse
ultivariée  a  conﬁrmé  qu’il  s’agit  de  facteurs  pronostiques
ndépendants.
iscussion
e  cancer  de  l’estomac  est  l’une  des  principales  causes  de
ortalité  par  cancer  en  Chine.  Le  pronostic  est  très  diffé-
ent  entre  le  CSE  et  le  cancer  invasif.  Une  étude  a  déjà
ontré  que  le  type  histologique  est  le  principal  facteur
ronostique  [11]. Les  tumeurs  peu  ou  indifférenciées  ont
vie  5  ans.
rreur  standardisée  Rapport  de  risque  (95  %  CI)  p
,243  2,142  (2,011—5,234)  0,001
,661  7,284  (3,463—8,425)  0,374
,615  1,997  (2,556—7,547)  0,102
,749  2,001  (1,023—3,245)  0,010
,314 2,243  (1,871—4,259)  0,005
Cancer  superﬁciel  de  l’estomac  à  cellules  indépendantes  
généralement  plus  de  métastases  ganglionnaires  et  un  plus
mauvais  pronostic.  Plusieurs  études  ont  analysé  les  CSCI
dans  le  groupe  de  tumeurs  indifférenciées,  néanmoins  les
caractéristiques  clinico-anatomiques  et  le  pronostic  réel  du
CSCI  sont  controversés.  Il  a  été  rapporté  que  la  majorité
des  cancers  gastriques  du  type  CSCI  sont  diagnostiqués  à
un  stade  avancé  avec  des  carcinoses  péritonéales  plus  fré-
quentes  en  cas  de  CSCI,  d’où  un  pronostic  plus  péjoratif.
Piessen  et  al.  [12]  ont  montré  qu’après  résection  R0,  les
CSCI  avaient  un  pronostic  plus  mauvais  que  les  CS-non-CI
quel  que  soit  le  stade  du  CSE.  À  l’opposé  et  plus  récemment
d’autres  auteurs  ont  rapporté  que  ces  deux  sous-types  de
CSE  avait  des  pronostics  similaires  et  meilleurs  que  d’autres
CSE.  Taghaveri  et  al.  [13]  ont  montré  qu’indépendamment
de  leur  stade,  les  CSCI  avaient  le  même  pronostic  que  les  CS-
non-CI,  et  une  autre  étude  [14]  n’a  trouvé  aucune  différence
en  termes  de  mortalité  adapté  au  stade  du  cancer  entre  les
CSCI  et  les  tumeurs  bien  différenciées.  La  valeur  pronos-
tique  des  CSCI  n’est  ainsi  pas  clairement  établie.  Dans  notre
étude,  les  CSCI  avaient  signiﬁcativement  moins  de  méta-
stases  ganglionnaires  et  avaient  un  pronostic  favorable  en
cas  de  diagnostic  précoce.  Les  récidives  après  CSCI  étaient
aussi  moins  fréquentes  que  dans  les  CS-non-CI.
Les  CSCI,  étaient,  dans  cette  étude,  plus  fréquemment
observés  chez  les  patients  jeunes  par  rapport  aux  CS-non-
CI.  Certains  ont  même  émis  l’hypothèse  que  la  meilleure
survie  après  chirurgie  pour  CSCI  était  en  rapport  avec  le
jeune  âge  des  patients  [15].  Les  ulcérations  étaient  aussi
moins  fréquentes  en  cas  de  CSCI.  Ces  ulcérations  étaient  un
facteur  indépendant  de  plus  de  métastases  ganglionnaires  et
une  moindre  survie  dans  deux  études  [16,17]. Il  a  aussi  été
suggéré  que  les  CSCI  avaient  un  diamètre  plus  important  et
se  développaient  superﬁciellement  dans  la  muqueuse,  mais
cela  n’a  pas  été  observé  dans  notre  étude.Il  existe  actuellement  des  preuves  pour  suggérer  que  le
cancer  de  l’estomac  est  une  affection  hétérogène  corres-
pondant  à  des  tumeurs  variées.  Le  présence  de  cellules
indépendante  ne  doit  pas  être  considérée  en  soi  comme
un  facteur  de  mauvais  pronostic.  Le  syndrome  familial
de  CSCI  est  associé  à  une  mutation  du  gêne  CDH1. Les
CSCI  superﬁciels  sont  caractérisés  par  une  évolution  lente
contrairement  aux  CSCI  envahissant  la  sous-muqueuse  qui
ont  une  évolution  plus  agressive  avec  un  envahissement  lym-
phatique  plus  fréquent,  une  atteinte  péritonéale,  et  un  plus
mauvais  pronostic  [18].
Les  CSCI  de  cette  série  avaient  une  fréquence  plus  faible
de  métastases  ganglionnaires  et  un  meilleur  pronostic  par
rapport  aux  CS-non-CI.  Cette  caractéristique  soulève  le  pro-
blème  de  l’indication  des  traitements  endoscopiques  de
ces  tumeurs.  Mais  cela  demande  une  évaluation  dans  de
futures  études.  Les  résultats  de  cette  étude  monocentrique
et  rétrospective  demandent  aussi  à  être  conﬁrmés  dans  des
études  prospectives  à  plus  grande  échelle  (Tableau  3).
En  conclusion,  cette  étude  a  montré  que  malgré  le  fait
que  les  CSCI  sont  classés  parmi  les  tumeurs  peu  différen-
ciées,  leur  évolution  diffère  de  celle  des  autres  tumeurs
peu  différenciées  et  des  tumeurs  mucineuses  à  cellules
indépendantes.  Le  CSCI  est  associé  à  moins  de  métastases










Ces  résultats  ont  un  impact  sur  les  stratégies  thérapeutiques
après  chirurgie  à  visée  curative.
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